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Lesions ano-penitales 
a papillomavirus chez la femme 

Les infections a HPV r transmises sexuellement, sont frequentes 
et pour la plupart transitoires, mais certaines persistent, entraTnant 
soit des lesions de haut grade du col uterin, liees a des HPV a haut 
risque, soit des condylomes acumines ano-genitaux et des lesions 
intra-epitheliales cervicales de bas grade, lies a des HPV a bas 
risque. Les lesions de haut grade peuvent se transformer en cancer 
du col. Les condylomes sont benins, mais contagieux et anxiogenes. 


Didier Riethmuller * 

I es lesions et cancers associes aux papillomavirus 
inhuman papillomavirus [HPV]) peuvent se developper 
en differents sites du tractus ano-genital de la femme, 
comme le col de Futerus, le vagin, la vulve, le perinee ou 
encore l’anus (fig. 1 et 2). D’autres sites en dehors de la 
sphere ano-genitale, peuvent etre touches (tableau l), 1 
mais ne seront pas traites dans cet article. 

Les HPV sont des virus a ADN qui infectent specifi- 
quement les epitheliums de la peau et des muqueuses. 
Pres d’une centaine d’HPV sont connus et parfaitement 
caracterises, que l’on peut classer en deux groupes selon 
leur potentiel oncogene : 

- les HPV a haut risque (16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 
55, 56, 58, 59, 66 et 68), associes au developpement de 
lesions precancereuses et cancereuses ; 

- les HPV a bas risque (6, 1 1, 26, 42, 43, 44, 54, 70 et 73), 
le plus souvent responsables de lesions benignes a locali- 
sations ano-genitales. 

Nous traiterons les lesions benignes que sont les 
condylomes acumines, les lesions pre-invasives du col et 
enhn les cancers du col de Futerus. Les autres lesions de 


type Buschke-Lowenstein, maladie de Bowen, papulose 
bowenoide et les cancers viro-induits de la vulve et du 
vagin ne seront pas developpes. 

LES CONDYLOMES ACUMINES 


Les condylomes acumines externes (fig. 1) sont des 
lesions benignes qui seraient induites, dans plus de 90% 
des cas, par les HPV 6 et 1 1. 2 La transmission se fait habi- 
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■y Les tests HPV qui recherchent la presence d'ADN viral au 
niveau du tractus genital des femmes ont une excellente 
sensibilite et, associes a la cytologie cervico-uterine, ils ont 
une valeur predictive negative proche de 100%, ce qui 
elimine le probleme des faux negatifs. Ces tests feront partie 
du depistage de I'ere postvaccinale, sachant que ce depistage 
restera indispensable. 


* Service de gynecologie-obstetrique, pavilion « La mere et I'enfant », hopital Saint-Jacques, CHU de Besangon, 25030 Besangon Cedex. 
Courriel : didier.riethmulleriSiufc-chu.univ-fcomte.fr 
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INFECTIONS A PAPILLOMAVIRUS IfSIONS ANfl-GFNITAI FS HHF7 I A FFMMF 


Manifestations cliniques dues aux HPY 
et genotypes correspondants 


LOCALISATION 

LESIONS 

GENOTYPES 

EN CAUSE 

Peau 

Vermes cutanees 

Epidermodysplasie 

verruciforme 

1 a 4, 7, 10, 27, 49, 57, 60, 63 

5, 8, 9,12, 14,15, 17,19, 20 a 25, 

36, 46, 47, 50 

Muqueuse 

genitale 

Cancer du col 

SIL 

16,18, 31,33, 35, 39, 45,51, 52, 

56, 58, 59, 68 


Condylome acumine 
Buschke-Loewenstein 
Maladie de Bowen 

6,11,30, 40, 42 a 44, 57,61,62, 66* 

6, 11 

6, 11, 16, 34 

Muqueuse 

oro-pharyngee 

Hyperplasie 
epitheliale focale 
Papillomatose orale 
floride 

13, 32 

6, 11, 16 

Muqueuse 

laryngee 

Papillomatose 

laryngee 

6, 11, 32 


Hl'lHIII * plus ceux impliques dans le col uterin. 

SIL : squamous intraepithelial lesions (lesions intraepitheliales). 


tuellement par contact direct, essentiellement par voie 
sexuelle. Le risque de transmission apres un seul contact 
sexuel est de l’ordre de 60 a 70%. Les manifestations 
cliniques apparaissent trois a six mois apres l’infection 
initiale, mais le virus peut rester a l’etat latent pendant plu- 
sieurs mois, voire des annees. Les localisations les plus fre- 
quentes des condylomes acumines extemes sont chez la 
femme : la vulve, le perinee, les petites et grandes levres, et 
la region perianale. 

Le diagnostic des condylomes acumines externes est 
clinique, il permet de distinguer trois types : 

- les condylomes acumines, lesions exophytiques uniques 
ou multiples, rosees ou grisatres, plus ou moins pedicu- 
lees, localisees ou disseminees ; 

- les condylomes papuleux, papules multiples, rosees ou 
couleur peau nonnale a surface lisse, isolees ou en nappe ; 

- les condylomes plans, macules rosees ou rouges de la 
muqueuse anale qui souvent ne sont visibles qu’apres 
application d’acide acetique a 5% et examen a la loupe ou 
au colposcope. 



GFHH Condylome de la vulve. 


Chez la femme, certaines autres lesions de la region 
perianale doivent etre connues pour ne pas etre confon- 
dues avec les condylomes : molluscum contagiosutn du au 
Poxvirus ; kyste epidermique ; syphilide papuleuse (stade 
tardif de la syphilis secondaire due a Treponema 
pallidum ) ; micropapillomatose labiale de la femme. 

Les condylomes acumines externes font partie des 
infections sexuellement transmissibles les plus frequentes 
dans le monde. Leur incidence est en augmentation dans 
les pays developpes ; aux Etats-Unis, l’incidence annuelle 
est estimee a 1 million de nouveaux cas ; pres de 1 % des 
personnes sexuellement actives agees de 15 a 49 ans 
seraient affectees. 3 En Suede, Faugmentation du taux d’in- 
cidence chez la femme est de 2,4 % par an, 4 et en Nou- 
velle-Zelande les registres de consultation montrent qu’il 
s’agit de Finfection sexuellement transmissible la plus fre- 
quente depuis 1988. 5 Des etudes en Europe et aux Etats- 
Unis montrent que le pic d’incidence est observe chez les 
jeunes de 20 a 24 ans. En France, peu d ’etudes ont ete 
menees : le pic d’incidence est observe dans la meme tran- 
che d’age, et l’incidence annuelle est estimee a 107 nou- 
veaux cas pour 100 000 habitants. 6 

La regression spontanee des condylomes visibles 
(manifestations cliniques) existe, mais l’evolution habi- 
tuelle se fait vers l’extension des lesions en nombre et en 
taille, responsable de gene physique. Les traitements 
disponibles sont efficaces, mais avec des taux de recidive 
eleves, a l’origine d’un retentissement psychologique avec 
alteration de la qualite de vie. 

Le choix du traitement est fonction de la localisation, 
du nombre de lesions, de leur etendue, de leur nature, de 
la disponibilite du materiel, de l’experience du praticien et 
du souhait de la patiente. 

Les traitements par destruction physique ont une effi- 
cacite immediate, ils comprennent l’electrocoagulation, la 
cryotherapie, le laser C0 2 et l’exerese par la chirurgie. Ces 
traitements peuvent etre douloureux et necessitent une 
anesthesie locale ou generale. Les taux de recidive sont 
eleves. Les traitements chimiques et immunomodulateurs 
utilisent des topiques dont certains peuvent etre directe- 
ment applicables par la patiente (podophyllotoxine, 5- 
fluorouracil, imiquimod) ou par le medecin (podophyl- 
line ou acide trichloracetique) ; de fapon exceptioimelle, 
le traitement par interferon intralesionnel peut etre pro- 
pose. Les taux de recidive sont relativement eleves ; plu- 
sieurs traitements consecutifs peuvent etre utilises. 

LESIONS CERVICALES BENIGNES 
ET PRECANCEREUSES 


La decouverte de l’existence d’anomalies cytologiques 
pre-invasives detectables et histologiquement confirmees 
a fait passer la presentation des tumeurs du col de l’uterus 
du stade clinique au stade preclinique. Cette notion cyto- 
logique, evoquee pour la premiere fois par le Roumain 
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Aurel Babes en 1928 dans LaPresse medicale, puis diffusee 
par le Grec Papanicolaou, a radicalement change l’inci- 
dence du cancer du col de luterus dans les pays utilisant 
la cytologie cervico-uterine comme moyen de depistage 
des lesions precurseurs du cancer du col de luterus. 

Depuis la deuxieme partie du xx e siecle, les connaissan- 
ces sur les etiopathogenies des neoplasies du tractus geni- 
tal feminin ont enormement evolue, en particulier lors des 
quinze demieres annees. En effet, Papproche moleculaire 
a pennis de comprendre les mecanismes aboutissant a la 
transformation et a Fimmortalisation, demontrant de ce 
fait le role necessaire, bien que non suffisant, des HPV, fai- 
sant ainsi du cancer du col uterin le premier cancer solide 
viro-induit clairement demontre dans Pespece humaine. 
En reponse a cette evolution rapide du savoir, la termino- 
logie et la nosologie ont change, avec successivement la 


naissance de nouvelles classifications des lesions beni- 
gnes et pre-invasives du col uterin, dont la sophistication a 
augmente parallelement au degre de connaissance scien- 
tifique. Ces modifications de la terminologie ont about! a 
une reduction progressive des termes utilises pour la des- 
cription des lesions precurseurs du cancer du cof permet- 
tant par la de mettre l’accent sur la pertinence clinique du 
diagnostic nosologique. 

Classification des lesions viro-induites 

La filiation entre les lesions pre-invasives 7 et le cancer 
du col de luterus est parfaitement etablie. Le concept de 
lesions precurseurs du cancer remonte a Williams, qui 
remarqua en 1886 qu’a cote du cancer histologique il 
existait de Pepithelium anormal mais sans invasion. Cul- 
len, en 1900, definissait alors la notion de precurseurs du 


Les differents systemes de classification des ffottis cervico-vaginaux 


HISTOLOGIE ATTENDUE 

MAL DEFINIE 

0U INCONNUE 

NORMALE METAPLASIE 

EPIDERMOIDE 

METAPLASIE 

EPIDERMOIDE 

ATYPIQUE 

DYSPLASIE 

LEGERE 

DYSPLASIE 

MODEREE 

DYSPLASIE 

SEVERE 

CARCIN0ME 

INVASIF 

k Description cytologique 

Cellules peu 
nombreuses 
leucocytes, 
hematies, 
cellules alterees, 
lame brisee 

1 Classificatio 

Cellules normales differenciees : 
metaplasie, inflammation moderee 

n Papanicolaou 

Inflammation 
significative; 
gros noyau 

Moins de 10% 
de cellules 
basales ou 
indifferenciees 
dyscaryotiques 

10-20% de 
cellules basales 
indifferenciees 
dyscaryotiques 

Plus de 30 % 
de cellules 
basales 
indifferenciees 
dyscaryotiques 

Cellules 

carcinomateuses 

ClasseO | Classe 1 

► Classification de Richart 

| Classe 2 

Classe 2 ou 3 

| Classe 3 

| Classe 4 

| Classe 5 

Classe 0 | Classe 1 

k Organisation mondiale de la sante 

Classe 2 

| CIN 1 

CIN 2 

CIN 3 


Non satisfaisant 

Normale 

Dysplasie 

legere 

Dysplasie 

moderee 

Dysplasie CIS 
severe 

Carcinome 

epidermoi'de 

invasif 

k Systeme Bethesda 

Non satisfaisant 

Dans les limites de la normale 

Atypies 

SIL debas grade 

SIL de haut grade 

Cancer 

epidermoi'de 

k Societe americaine de cytologie 

Non satisfaisant 

Absence de cellules anormales 

Atypies 

epidermo'fdes 

legeres 

Cytologie 
correspondant 
a une dysplasie 
legere 

Cytologie 
correspondant 
a une dysplasie 
moderee 

Cytologie 
correspondant 
a une dysplasie 
severe 

Cytologie 
correspondant 
a un carcinome 
invasif a cellules 
epidermoi'des 


ItilffllH siL : squamous intraepithelial lesions (lesions intraepitheliales) ; CIN : cervical intraepithelial neoplasia (neoplasie 
cervicale intraepitheliale) ; CIS : cancer in situ. 
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Faut-il faire rechercher des papillomavirus sur les frottis 
cervicaux uterins anormaux ? 

Christine Clavel, Veronique Dalstein, Jenny Briolat, Philippe Birembaut * 


L a valeur du test pour le papillomavirus 
( human papillomavirus [HPV]) est bien 
reconnue depuis les annees 2000, tant 
dans le tri et la clarification de frottis anor- 
maux que dans le depistage primaire des 
lesions precancereuses (neoplasies cervica- 
les intraepitheliales [CIN]) et cancereuses du 
col uterin. En effet, I'infection persistante du 
col uterin par des papillomavirus oncogenes 
dits a haut risque (HPV-HR) est la cause 
majeure de la transformation de I'epithelium 
cervical, principalement par les oncoprotei- 
nes virales E6 et E7. 1 La qualite du preleve- 
ment cervical et le choix d'une technique 
moleculaire sensible sont primordiaux. Une 
etude recente sur plus de 60 000 femmes 2 
montre la tres haute sensibilite (et reproducti- 
bilite) du test ADN HPV pour detecter des 
lesions cervicales de haut grade (superieure a 
96%), qui est superieure a celle de la cytolo- 
gie (environ 53%). Ainsi, le tri des frottis aty- 
piques avec ASC-US ( atypical squamous cells 
of undetermined significance) par le test HPV 
est recommande aux Etats-Unis depuis 2000 
et en France depuis 2004 ; le depistage pri- 
maire est propose aux Etats-Unis chez les 
femmes de plus de 30 ans depuis 2003, et est 
toujours en cours d'etude en Europe. 

LES FROTTIS ANORMAUX 
ET LE TEST HPV 

Au sein des populations depistees, le risque 
de trouver un cancer du col est determine par 
la sensibilite de la methode utilisee et par I'in- 
tervalle de temps securitaire pour lequel cette 
methode est appliquee. Ainsi, une des premie- 
res applications du test HPV en pratique Cli- 
nique est le tri des patientes a adresser en col- 
poscopie apres I'analyse d'un frottis ambigu 
ou anormal, les frottis avec ASC-US et lesions 
de bas grade (low squamous intraepithelial 
lesions [LSIL]) etant connus pour poser des 
problemes de reproductibilite au niveau du 
diagnostic cytologique et histologique. Le test 
HPV-HR s'est revele une tres bonne alterna- 

* Laboratoire Pol-Bouin, hopital Maison-Blanche, 
CHU Reims, 51092 Reims. 

Courriei : cclavel@chu-reims.fr 


tive a la repetition de la cytologie et augmente 
la sensibilite (superieure a 90 %) et aussi la 
specif icite de la colposcopie. Dans le cadre des 
ASC-US, I'utilite du test HPV pour trier et 
orienter les 50 % de femmes ayant des ASC- 
US HPV-HR positifs (avec environ 15 % de 
lesions CIN 2+ sous-jacentes) a ete demon- 
tree. 3 Une colposcopie peut alors etre realisee 
immediatement chez ces femmes (avec un 
meilleur rapport cout-benefice). Quant aux 
femmes ASC-US HPV-HR negatives, leur frot- 
tis doit etre repete, ou mieux combine (frot- 
tis/HPV)un an apresA 4 

Par ailleurs, la prevalence des HPV-HR 
etant importante dans les lesions de bas 
grade (85 %, voire plus), le test HPV n'a pas 
ete retenu pour leur tri vers la colposcopie. 
Cependant, pour la surveillance des femmes 
ayant des lesions de bas grade en post-col- 
poscopie, un test HPV-HR a douze mois est 
plus efficace pour suivre les neoplasies cer- 
vicales intraepitheliales de grade 1 (CIN 1) 
non traitees, quel que soit Page des femmes. 
La regression reelle de ces lesions peut etre 
demontree par la clairance de I'infection a 
HPV sur un an environ. La prevalence des 
papillomavirus diminuant avec I’age, il a ete 
propose un tri et un suivi des femmes de plus 
de 40 ans avec des lesions de bas grade 
(LSIL), ayant alors un taux de tests HPV-HR 
positifs d’environ 50 % ; cela permettrait un 
tri comme dans les frottis ASC-US. Enfin, un 
frottis LSIL HPV-HR negatif permet de rassu- 
rer la patiente avec une tres bonne valeur pre- 
dictive (proche de 100 %). 14 ’ 5 

Le test HPV-HR peut aussi etre utilise 
dans les cas discordants entre la cytologie, 
la colposcopie et I'histologie. II est impor- 
tant de rappeler qu'aucun geste therapeu- 
tique lourd ne doit etre envisage devant un 
test HPV-HR positif isole, sans confronta- 
tion cytologique, colposcopique et histolo- 
gique. Un test HPV-HR positif doit etre 
repete a un an environ pour chercher une 
persistance de I'infection ou sa disparition. 5 

Si le test HPV est inutile dans les frottis HSIL 
(high squamous intraepithelial lesions, lesions 
de haut grade), il devient interessant apres 


traitement des lesions de haut grade. Ainsi, la 
surveillance des patientes restant HPV-HR 
positives apres une conisation est plus perfor- 
mante avec un test HPV-HR a six mois qu'avec 
la repetition de la cytologie. Letest HPV-HR est 
d'environ 30 a 40 % superieur a la cytologie 
pour detecter les neoplasies intraepitheliales 
de grade 2+ (CIN2+) recurrentes, ces recurren- 
ces etant de I'ordre de 15 %. 1,4 

CONCLUSION 

Les tests HPV evoluent, deviennent et 
deviendront de plus en plus specif iques via des 
marqueurs viraux directs (identification des 
genotypes, variants, co-infections, donnees 
quantitatives avec la charge virale, donnees 
infectieuses actives avec I'expression des 
ARNm E6/E7...), ou indirects (p16...). Ces nou- 
veaux tests appartiennent encore a I'arsenal 
de la recherche, ils n'ont pas tous ete valides 
par de larges etudes cliniques et sont encore 
moins cotes a la nomenclature. En parallele, 
I'arrivee tres prochaine des vaccins prophylac- 
tiques dans les pays occidentaux (en 2007 
pour I’Europe) visera a priori les adolescentes 
n'ayant jamais eu de rapports sexuels, avec 
principalement les vaccins anti-HPV 16 et 18. 
De nouvelles recommandations sont done 
rapidement attendues pour combiner la vacci- 
nation anti-HPV et le depistage qui ne devra 
pas etre occulte dans les annees a venir. 

C. Clavel declare n avoir aucun conflit 
d’interets concemant les donnees publiees 
dans cet article. 
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cancer, car ces lesions non invasives ressemblaient au carci- 
nome. Le terme de « carcinome in situ » a ete introduit par 
Broders en 1932 et est encore actuellement utilise. Des etu- 
des de suivi prospectif de ces lesions precurseurs ont montre 
qu’elles avaient un taux eleve de progression vers 1 invasion si 
elles n etaient pas traitees et si les patientes vivaient suffisam- 
mentlongtemps. En 1956, Reagan et al. introduirentle terme 
de « dysplasie » pour designer les anomalies dont l’aspect 
histocytologique etait intermediate entre Fepithelium nor- 
mal et le carcinome in situ. Ces dysplasies furent dassees en 
trois groupes : legeres, moderees et severes, selon Fimpor- 
tance de Fatteinte de l’epaisseur de Fepithelium. 

Le continuum lesionnel allant de la dysplasie legere au 
carcinome in sim a ete confirme par des etudes de suivi. Ces 
etudes ont de plus demontre que, selon les cas, les dyspla- 
sies pouvaient regresser, persister ou progresser vers le car- 
cinome. II etait egalement devenu clair qu’il existait une 
correlation inverse entre le taux de regression et le grade 
histologique, et une correlation directe entre le risque de 
progression et la severite du grade histologique. C’est sur 
ces bases que fut propose par Richart en 1968 le terme de 
« cervical intraepithelial neoplasias (CIN) [tableau 2]. 

Les CIN ont ete divisees en trois sous-groupes : 

- CIN 1 qui correspond a la dysplasie legere ; 

- CIN 2 qui correspond a la dysplasie moderee ; 

- CIN 3 qui combine la dysplasie severe et le carcinome 
in situ. 

Puis l’association entre koi'locytes et CIN a permis 
d evoquer Forigine virale des lesions pre-invasives du col 
uterin. 8,9 La decouverte du role de l’HPV dans la carcino- 
genese cervicale s’est traduite par de nombreux termes 
reconnaissant ce role (condylome plan, atypie condylo- 
mateuse, atypie koilocytaire, etc.) a Forigine d’une confu- 
sion entre pathologistes et cliniciens. En effet, le terme de 
condylome designe une dysplasie legere ou CIN 1 pour 
les pathologistes (done une infection par un HPV a haut 
risque), alors que pour les cliniciens il s’agit dune lesion 
benigne infectee par un HPY a bas risque (type 6 ou 1 1). 

Eu egard au continuum lesionnel et a Involution natu- 
relle des lesions precurseurs du cancer du col, seules deux 
reponses histologiques apparaissent decisionnelles devant 
un tissu cervical anormal : la presence ou l’absence de 
modifications en relation avec FHPY d’une part, et d’autre 
part la presence ou l’absence de CIN de haut grade. Cette 
vision tres pratique, associee a la reproductibilite limitee 
de la cytologie a about! a une nouvelle classification : The 
Besthesda System. Cette classification combine en lesion de 
bas grade (low grade squamous intraepithelial lesions 
[LGSIL]) les condylomes plans et les CIN 1 et en lesions 
de haut grade (high grade squamous intraepithelial lesions 
[HGSIL]) les CIN 2 et 3. Cette nomenclature cytologique 
est actuellement utilisee aux Ltats-Unis aussi bien pour la 
cytologie que pour Fhistologie. Dans un certain nombre 
d’autres pays, la classification CIN est encore usitee pour 
caracteriser les lesions histologiques. 


Evolution naturelle des lesions cervicales 
viro-induites 

L’evolution des lesions depend etroitement de leur 
stade. Ostor, 10 dans une grande serie avec un suivi de un a 
dix-huit ans, observe que 1 % des CIN 1 (n = 3 529), 5% 
des CIN 2 (n = 2 247) et plus de 12 % des CIN 3 (n = 767) 
progressent vers un cancer infiltrant. Ce travail publie en 
1993 precede a une revue des publications depuis 1950, 
conclut a un taux de regression lesionnelle decroissant en 
fonction de la gravite histologique et inversement un taux 
de progression croissant avec la gravite (tableau 3). 

Dans l’etude de Liaw et al, 1 10 a 20 % des femmes avec 
ASCUS (atypical squamous cells of undetermined signifianc ) 
ou LGSIL progressent vers une lesion de haut grade. Panni 


Progression ou regression naturelle 
des CIN 


GRADE DE LA LESION 

CIN 1 

CIN 2 

CIN 3 

1 Taux de regression (%) 

60 

40 

33 

D Persistance (%) 

30 

40 

- 

► Progression vers CIN 3 (%) 

10 

20 

- 

D Progression vers I'envahissement (%) 

1 

5 

12 


I1MI1IIH D'apres la ref. 10. 

CIN : cervical intraepithelial neoplasia. 


Anomalies du frottis cervico-vaginal, 
progression ou regression naturelle 



TYPE DE FROTTIS 


ASCUS 

LGSIL 

HGSIL 

> Taux de regression vers la normalite (%) 


68 

47 

35 

> Taux de progression vers un grade plus eleve en plus de 24 mois 

7 

21 

23 

1 Progression vers I’envahissement en plus de 24 mois 

0,25 

0,15 

1,44 


mm D'apres ref. 12. 

ASCUS : atypical squamous cells of undetermined signifianc; 
LGSIL : low grade squamous intraepithelial lesions. 

HGSIL : high grade sguamous intraepithelial lesions. 
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Leucoplasie a HPV 16. 


les HGSIL, 50% resultent de la progression de lesions eti- 
quetees LGSIL lors du depistage, 25% proviennent de 
frottis ASCUS et les 25 % restantes etaient observees chez 
des femmes qui avaient dans les annees precedentes un 
frottis normal abritant des HPV, ou un frottis sans infection 
virale evidente. II peut s’agir dans ce dernier cas d’une 
infection latente non detectee dont la reactivation a conduit 
tres rapidement au developpement dune HGSIL. 

Une etude de 1998 12 a compile toutes les publications 
depuis 1970 dans lesquelles les femmes ayant un frottis 
anormal avaient ete suivies et non traitees. Puis, les auteurs 
ont analyse pour chaque categorie de frottis le taux de 
regression et de progression lesionnelle (tableau 4). 

Ces travaux confirment la justification d’une prise en 
charge chirurgicale a type d’exerese des lesions intra- 
epitheliales de haut grade afin de tenter d’eviter la pro- 
gression vers fenvahissement. Cette attitude chirurgicale 
d’ablation des CIN2 et3 est preconisee en France par 
l’Anaes. 13 

Prise en charge des lesions cervicales 
benignes et precancereuses 

Si toutes les dysplasies n’evoluent pas vers le cancer 
invasif, leur traitement permet une nette diminution de 
son incidence. II convient d’adapter ce traitement a 
l’agressivite potentielle de la lesion ; il existe deux princi- 
pes therapeutiques des dysplasies cervicales. Le premier 
consiste a les detruire par le laser principalement (mais 
aussi par la cryocoagulation ou l’electrocoagulation) ; le 
second consiste a en faire l’exerese (conisation par le 
bistouri froid, au laser, et surtout l’electroresection a l’anse 
diathermique). La premiere technique, simple, rapide, 
reproductible, ambulatoire ne permet pas de controle his- 
tologique ; elle necessite de ce fait un diagnostic preope- 
ratoire rigoureux et un suivi efficace rapproche. Les tech- 


niques d’exerese proposent en revanche un examen de la 
piece operatoire moyennant un geste un peu plus lourd. 

Globalement, les techniques destructrices sont l’apa- 
nage des condylomes plans et des dysplasies legeres. Les 
arguments tels que le jeune age et le desir de grossesse 
font aussi partie de la decision therapeutique. 

Traitement des lesions intra-epitheliales 
de bas grade 

Si les elements diagnostiques (frottis, colposcopie, 
biopsie) sont concordants et si la jonction squamo-cylin- 
drique est bien visible, deux options therapeutiques sont 
possibles : 13 un traitement destructeur, en utilisant prefe- 
rentiellement la vaporisation laser ; une surveillance par 
frottis et colposcopie a six rnois. 

Le choix du traitement est variable dune equipe a l’au- 
tre, mais il faut garder a l’esprit que pres de 85% de ces 
LGSIL guerissent spontanement chez la femme tres 
jeune dans un delai de 24 mois. Le risque reel de progres- 
sion semble lie a 1’importance de la charge virale et cette 
derniere pourrait permettre de selectionner un sous- 
groupe de LGSIL particulierement a risque de develop- 
per une HGSIL. 

S’il existe une discordance au niveau des elements du dia- 
gnostic, une conisation a visee diagnostique est pratiquee. 

Traitement des lesions intra-epitheliales 
de haut grade 

Certaines dysplasies moderees, voire severes, peuvent 
beneficier de traitements destructeurs dans la mesure ou 
elles ne depassent pas 2 cm 2 , si les limites sont bien visuali- 
sees, si la jonction epithelio-glandulaire est bien visible, et 
surtout s’il s’agit de patientes observantes, accessibles a un 
suivi rigoureux. 

Dans tous les autres cas, la conisation est la methode de 
reference ; elle complete le diagnostic dans les tableaux dis- 
cordants. Les methodes au bistouri froid et a l’anse diather- 
mique permettent d’adapter la hauteur du cone a la surface 
lesionnelle, la visibilite de la jonction, la parite, l’age. . . 

L’ electroresection a l’anse diathermique est actuelle- 
ment la technique de choix et de reference. Elle est fon- 
dee sur les proprietes du courant de haute frequence. Elle 
utilise le courant de section et de coagulation. Elle permet 
une prise en charge therapeutique qui aboutit a une exci- 
sion lesionnelle en chirurgie ambulatoire, possible sous 
anesthesie locale. Elle est reconnue comme une technique 
simple procurant a l’anatomopathologiste des pieces favo- 
rables a un diagnostic histologique de qualite. Les anses 
utilisees sont de tailles variables, adaptees a la cartogra- 
phie, des lesions. 11 faut aussi avoir a disposition un colpo- 
scope, afin de visualiser la zone lesionnelle durant le 
geste. Les complications classiquement decrites apres 
conisation (menace d’accouchement premature, dystocies 
cervicales, infertilite, stenose cervicale...) n’ont pas aug- 
mente avec Putilisation de l’anse diathermique, a condi- 
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tion de la reserver a des indications bien precises, et de 
realiser des exereses de taille raisonnable. 

CANCER DU COL DE L'UTERUS 


Deuxieme cancer de la femme dans le monde par sa fre- 
quence, il est responsable d’environ 250000 deces par an 
au niveau mondial. 14 

Le diagnostic et la prise en charge therapeutique repo- 
sent sur la decouverte d’anomalies au frottis cervico- 
uterin. En France, le cancer du col est au 8 e rang des can- 
cers de la femme, mais reste le 2 e cancer de la femme 
jeune. En 2000, rincidence etait evaluee a 3 400 cas et la 
mortalite a environ 1 000 deces annuels. 15 

Le cancer du col est quasiment inexistant avant 20 ans et 
atteint son incidence maximale de 20 pour 100 000 chez 
les femmes de 40 ans. L’incidence se stabilise ensuite 
autour de 17 pour 100 000 jusqu’aux ages les plus avari- 
ces. 15 

Grace au depistage, on constate au cours des vingt der- 
nieres annees une reduction d’incidence notable de pres 
de 3 % par an. 15 

Les HPV a haut risque (une quinzaine de genotypes 
differents parmi plus de 120 decrits dans l’espece 
humaine) sont rencontres dans plus de 99 % des cancers 
du col uterin. 16 Ce cancer est la premiere demonstration 
dans l’espece humaine du caractere viro-induit obliga- 
toire dune tumeur solide. Les deux genotypes d’HPV les 
plus frequemment rencontres sont les types 16 et 18, 
associes respectivement a environ 50 et 20 % des cancers 
du col de l’uterus. 17 Des cofacteurs existent : deficits 
immunitaires, tabagisme, contraception orale, multi- 
parite. . . Mais l’agent necessaire bien que non suffisant est 
le papillomavirus a haut risque. 

La melioration du depistage passera sans aucun doute 
par l’integration des techniques de biologie moleculaire 
mettant en evidence un portage en HPY a haut risque. 
Cette integration s’averera indispensable pour le depis- 
tage de lere postvaccinale, puisque la diminution de la 
prevalence des cytologies anormales entrainera de fait 
une baisse de la sensibilite de la cytologie devenant inac- 
ceptable comme test de depistage. 

L’etat des recherches sur les vaccins anti-HPV prophy- 
lactiques est a ce point avance, et concluant, que le vaccin 
HPY quadrivalent a obtenu son AMM europeenne en 
septembre 2006. L’efficacite et la tolerance semblent 
acquises au terme des premieres etudes de phase II et III, 
cela pour les infections les plus frequentes (HPV 16 et 
18). De plus, la forte immunogenicite de ces vaccins est 
clairement etablie et 1 ’immunisation constatee persiste au 
moins cinq ans et apparait robuste. 

La lutte contre les infections a HPV et de leurs conse- 
quences pourrait passer par une vaccination prophylac- 
tique dans le cadre de strategies preventives a definir avec 
precision, mais qui concernera probablement les pre- 



4 Les HPV a bas risque sont responsables des condylomes 
acumines, pathologie benigne mais tres anxiogene et alterant 
la vie des femmes atteintes. La prise en charge aboutit a de 
frequentes recidives, et la contagiosite importante necessite 
('utilisation de preservatifs jusqu'a guerison complete (ce qui 
n'exdut pas la possibility de transmission). 

4 Les HPV a haut risque sont le seul facteur independant de la 
carcinogenese cervicale, bien que non suffisant (des 
cofacteurs existent), car ils sont les agents necessaires au 
developpement du cancer du col de I'uterus. L'infection a HPV, 
transmise sexuellement, est tres frequente et concerne au 
moins 3 femmes sur 4, ce qui ne rend pas possible la 
caracterisation d’une population a risque, toutes les femmes 
doivent done etre depistees. La plupart de ces infections sont 
transitoires en raison de la mise en place d'effecteurs 
immunitaires qui aboutissent a la clairance du virus. C'est 
ce phenomene qui a permis d'envisager la mise au point 
d'un vaccin. 


adolescentes dans le cadre d’un calendrier vaccinal. 
Cependant, le depistage restera indispensable en raison 
des 20 a 30% de cancers dus aux genotypes autres que 
ceux inclus dans le vaccin. ■ 


L’auteur n ’a pas transmis de declaration de conflits d’interets. 


SUMMARY Ano-genital papillomavirus infections in 
women 

Ano-genital papillomavirus infections in women are caused by high- 
risk human papillomaviruses (HPV) involved in cervical 
carcinogenesis (but also, to a lesser extent, in vaginal, vulvar and 
anal carcinogenesis) or by low-risk HPV responsible for 
condylomata acuminata, which may be peri-anal, perineal, vulvar or 
vaginal (less often cervical). Some low-grade cervical intra-epithelial 
lesions are also due to low-risk HPV. Cervical cancer is thus virus- 
induced and there is a relationship between precancerous lesions 
(CIN) and invasive cancer, characterized by a slow progression of 
the lesion. These features make it possible to screen for cytological 
abnormalities suggestive of intra-epithelial lesions before the 
invasion, using Pap smear, or to screen for a virus infection risk 
when high-risk HPV carriage is detected. Even though screening 
has proven to be effective in reducing the incidence of invasive 
cancer, it can still be significantly improved. Finally, a virus being 
necessarily required in cervical carcinogenesis, a very efficient and 
extremely immunogenic vaccine was developed; it will contribute to 
decrease the risk of cancer in vaccinated young women before the 
first sexual intercourse by at least 70 percent. However, this 
decrease in risk should not lead to suppress screening, which will 
remain essential in vaccinated women, even if its modalities will 
have to take viral tests into consideration. 
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INFECTIONS A PAPILLOMAVIRUS IF'SIONS ANO-GFNITAI FS HHF7 I A FFMMF 


► RESUME Lesions ano-genitales a papillomavirus chez la femme 

Les lesions ano-genitales a papillomavirus (HPV) chez la femme sont dues a des HPV a haut risque impliques dans la carcinogenese cervicale (mais 
aussi a moindre degre vaginale, vulvaire et anale) ou a des HPV a bas risque responsables des condylomes acumines qui peuvent etre perianaux, 
perineaux, vulvaires ou vaginaux (plus rarement cervicaux). Les HPV a bas risque sont egalement la cause de certaines lesions intra-epitheliales 
cervicales de bas grade. Le cancer du col de I'uterus est done viro-induit et il existe une filiation entre des lesions preinvasives (CIN) et le cancer invasif, 
avec une evolution lesionnelle lente. Ces caracteristiques rendent possible un depistage avant I'invasion, en mettant en evidence des anomalies 
cytologiques au frottis cervico-uterin evocatrices de lesions intra-epitheliales ou le depistage d'un risque viral par la revelation d'un portage en HPV 
a haut risque. Le depistage, meme s'il a fait la preuve de son efficacite pour diminuer I'incidence du cancer invasif, peut encore etre ameliore. Enfin, 
I'implication obligatoire d'un virus dans la cancerisation a rendu possible la mise au point d'un vaccin tres efficace et extremement immunogene qui 
conduira a une diminution du risque de cancer chez les jeunes filles vaccinees avant le debut des rapports sexuels d’au moins 70 %. Toutefois, cette 
diminution de risque ne doit pas eviter le depistage qui restera indispensable chez les femmes vaccinees meme si ses modalites devront tenir compte 
des tests viraux. 
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